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Introduction
Le peptide NFL-TBS.40-63 dérivé des neurofilaments protège les oligodendrocytes
(OL) d’une agression toxique in vitro. Il pourrait être libéré dans le LCR au cours de
la SEP.
Objectifs
Nous avons étudié si NFL-TBS.40-63 – correspondant au site de liaison des
neurofilaments (NF) sur la tubuline – pénétrait dans les OL à l’instar des NF.
Patients et méthodes
Les cultures d’OL de rats, en milieu chimiquement défini, étaient traitées par des
peptides biotinylés : NFL-TBS.40-63, NFL-SCR (séquence aléatoire), et KER-TBS
(dérivé de la kératine) seuls ou associés à la dynasore, un inhibiteur d’endocytose.
La colocalisation des peptides et de la toxine cholérique (CTXB, marqueur
d’endocytose) et des marqueurs des OL (A2B5, CNP, MBP) était observée par
microscopie confocale et les OL ayant incorporé les protéines étaient dénombrés.
Trois expériences étaient tripliquées.
Résultats
NFL-TBS.40-63 était localisé sans équivoque dans le cytoplasme des OL au stade
précurseur (A2B5) et mature (MBP) par double immunocytochimie. L’endocytose
était confirmée par l’effet inhibiteur de la dynasore sur l’internalisation de NFL-
TBS.40-63. La colocalisation avec CTXB et l’inhibition de l’uptake par la methyl b
cyclodextrine confirmait l’implication de vésicules à clathrine.
Discussion
L’endocytose clathrine-dépendante est responsable, d’une part, importante de
l’internalisation des NF et de leurs peptides dans les OL. Cette étude apporte de
nouveaux éléments sur leur mécanisme d’action, ils pourraient intervenir lors des
lésions axonales libérant des NF au cours de la démyélinisation pour favoriser la
remyélinisation.
Conclusion
L’activité proremyélinisante des NF et de leurs peptides, démontrée in vitro,
apparaît liée à leur pénétration dans les OL par endocytose, suggérant leur rôle
éventuel dans la SEP.
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